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中枢麻酔薬及び興奮薬の血清 Cholinesterase及び脳 Cholinesterase
並びに脳遊離 Acetylcholineに及ぼす影響について 
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第 1章緒 言
近来神経機能が化学的に説明されるようになってから， Achは漸次諸学者の注目を浴びるよ
うになっているが，即ち， 1921年 Loewiく古河〉が迷走神経終末の刺激伝達に際して或る化学物質
が生ずる乙とを発見して，これを迷走神経素と命名したが，その後これが Achである ζとが
判明た。
続い、て随意筋に至る運動神経終末に於ても Daleらくりによって，更に自律神経節に於ける 
Synapseの興奮伝達に対しでも Feldberg(l:l)，Kahlsonく20)，Mc Intoshく均らにより Achが
重要な役割を演ずることが明らかにされたO
叉 Muralt(:lO)，Nachmansohn(町ま数多くの研究にもとづき，子r~l*塁線維内の刺激伝導をも 
Ach説をもって説明するに至った。
かくの如く末梢神経系における神経線維や神経節，あるいは副腎髄質，汗腺，骨格節などに
おける Achによる化学的伝達に関する考え方やその研究は次第に進展し， Achの重要性が確
認されている。
さらに Achの生成と分解に関連して Acetyl-Cholirieacetylaseと ChEが問題になる
が， Achの分解酵素である ChEが Achに作用して酷酸と Cho1ineに加水分解する酵素で
あり， Lipase，Phosphatase，Lecithinase，Sulfataseなどとともに Esteraseを形成し，
重要な役割を果すことは前編で述べたところであり， Achの不安定であるのに反して比較的
安定であるこの酵素は Cholin~ acetylaseとともに酵素化学的に研究されているO
然しこのような考え方から中枢神経系における化学的伝達に勺いても Achの関連が重要に
なり，たとえば Mann，Tennenbaum & Quastelらく町が invitroで神経組織が Achの
合成を来すことを見出したO
此の方面では， 1930年 Plattnerらく40)により脳組織中に ChEが発見され， 1933年 Chang 
and Gaddum仰が脳組織中に Ach様物質を発見抽出以来，最近 1943年 Nachmansohがめ
により Cholineacetylaseが発見され，脳内 Ach代謝の存在が明らかとなり， Ach系の神
経機能との関係が益々興味をもたれる応至ったO 研究の趨勢に関しては沖中・吉Jfiく均の紹介が
ある。
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従来麻酔薬及び興奮薬の脳 Ach含有量に及ぼす影響については， Loewi(宮川まカエルについ
て Strychnine主主筆時脳内 Ach含有量が増量することを認め， Changら(7)は Strychnine~ 
Metrazole，Insulin痘撃によっても脳内 Ach含有量の増量を認めずとい奥田〈川は麻酔薬 
Chloral hydrate，Urethane，Barbital，Luminal-natrium，Sulfonal，Morphine，Ether， 
Chloroformをマウスに用い，脳髄並びに脊髄の Ach含有量は比較的顕著な増量を示すと云
っている。 Cortellらくめは家兎，カエルの脳，脊髄について Strychnine，Anoxia，低血糖時
の Ach含有量と同時に ChE活性度も測定して，家兎では Ach含有量， ChE活性皮共に変
化なく，カエルで、は Strychnine痘撃で Ach含有量は増加するが， ChE活性皮は著変のな
いことをみているoWelsh(51)は低血糖時及び Anoxia時の脳内遊離 Ach並びに総 Ach量の
減少をラ γ トについて報告し，乙れは Ach合成に必要な酸素，葡萄糖の欠乏することに起因
.するとなし， Tobias，Lipton，Lipin批判〉はラット及びカエルに対する Nembutal，Chloro-
form，Picrotoxin，Strychnineの影響についてー述べ，遊離 Ach及び総 Ach共に麻酔薬で
は増加し，興奮薬では著明な差異のなかったことを報告し，その中で Chloroformは irivitro 
で結合型 Achより遊離型 Achを放出するが， Nembutalは放出しなし1。然るに invivo 
では Ghloroform，Nembutal麻酔後共に結合型が遊離型より増量していることより，単に結・
合型より遊離型の放出とは考えていなかった。 Richter，Crossland(41)は液体空気利用により
ラット脳 Ach量を測定し，.Pentobarbital sodium麻酔時，睡眠時には増量し，電気ショッ
ク，興奮時には減量しており，密主要時には脳内 Ach合成と遊離型放出並びにその水解との歩
調がみだれることを示し，痘撃は Ach-levelが下降して主主撃を生ずるに充分の量でなくなる
-と停止し，速かにもとの Acb-level~乙帰えることを示した。中島〈粉〉はラット脳の Cardiazol
に対する総，結合並びに遊離 Achの関係を追求し， Cardiazol注射後遊離 Achは増し，結
合 Achは減じ，総 Ac.hは減量の傾向を示すと報告したoElliott，Swank，Hendersonく10)
はラット，ネコにつき実験し， Nembutal麻酔時には総 Ach量は増量し，その増加度は麻酔
の深度に比例するといい， Picrotoxin，Strychnineでは Ach-levelは減少すると云ってい
るoHerken，Neubert(19)は液体空気を用い，マウス，ラットの脳 Actを測定し， Urethane， 
Evipan-natrium，Etherでは著しく増加し，電気ショック， Cardiazol，差益響， Scil1itosid 
主主撃でも Ach量は低下せず，不定の成績を得たと報告しているO 教室では先に染谷(44)が 
Kaliumの影響に注意してラット脳髄，脊髄の Ach量を測定し， Picrotoxinでは脳髄，脊
髄共に増量し， Strychnineでは脊髄で増量するも脳髄では不変であり， Urethane，Etherで
は脳髄，脊髄共に減少したと報告したが，現在迄の報告では麻酔時には Ach含有量が増量す
るという点では概ね各人の成績が一致するようであり，痘寧時には各人によって全く区々の結
果が得られでいる。
そこで私は I~乙於て神経機能の状態を比較的安定な酵素 ChE の面より追求したが，麻酔，
興奮との間に関連が見出せなかったので， 1I~乙於ては遊離 Ach の面より追求せんとした。
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第 2章実験方法 
a. 実験動物及び使用薬物
実験動物教室で繁殖させた雄性ラット 100~200
g を使用し，一組 5~6匹とし，一組の体重はなるべ
く同一体重のものを用し、，土 5g程度の体重動揺を
許した。之は動物の系，体重による Ach含有量の
~動を出来るだけ少くするためである(11)。
使用薬物，使用薬物及び濃度は表9に示す。
表 9. 脳遊離Ach含有量測定時薬液及び濃度
薬 物|濃度c/同 
Urethane 1 g/kg 
Dial.Urethane 1 g/kg 
Phenobarbital 200mgjkg 
Evipan-natrium 100mgjkg 
Vitacampher 20 mgjkg 
Ca旺eine 100 mgjkg 
Cardiazol I10--15mgjkg 
Picrotoxin ・ 5mg/kg 
Strychnine I 0.25 mgjkg 
薬物は総べて静脈注射とした。、 
b. 実験手技
一組 5-6匹のうち 3--4匹は薬物を静注(叉は吸
入麻酔〉し，残り 2匹は対照として注射薬量と同量
の Ringer.液を静注〈吸入麻酢薬では無処置〉し，
薬物注射〈叉は吸入麻酎つを行った動物に作用発現
後適時に，対照では適時に， 1: 2 X 104 Eserin-
Ringer液1.0ccを静注した。対照では 1:2 x 10'( 
Eserin-Ringer液1.0cc静注で直ちに搭揚.唾液分
泌充進，尾硬直がみられる(11)(53)。 
1. 2 X 101Eserin-Ringer 1.0 cc静注後 20グ-30"
後断頭し，骨縫合に沿い頭葦骨を切除し，延髄を含 
めた脳をで、きるだけ迅速に別出して 1:105冷 Ese-
rin圃 Ringer液中に浸潰し，脳膜を剥離し，小脳，
県脳，大脳外套と爾余のいわゆる脳幹とを別々に
Homogenizerで適量の 1:105冷 Eserin-Ringer 
液を加えて 30"間 homogenize L，之を 1:105冷 
Eserin-Ringer液で洗い，全量を 15.0ccとなるよ
うにし，直ちに 3000r.p. m.で 10'間遠沈してその
よ溝を試験管にとり，氷室に貯え，沈澄は捨てた。
断頭より遠沈開始迄の時間は 5'_.7'とした(.17)。 
c. Ach定量法
カエル直腹筋を用し、る生物学的定量法(6)(53)に拠
った。
カエル 雌性トノ吹マガエl1-， 体重 20~25g，1 
月 ~3 月迄の冬眠期のものを使用じた。
定量子技 カエノレ直腹筋を型の如〈障碍せぬよう 
にとり出し，之を 1時間以上(冬期なので氷室 24時
間放置した毛のを使用したことあり〉冷 Ringer液
中に室温で放置し，次いで Magnus装置に懸垂し，
2: 105 Eserin-Ringer液で浸潰し， 15'間放置後充
分 Ringer液で洗滋し，基準 Achを作用させ，こ
れが一定の収縮高を示してから，前日抽出した上請
を作用させ，直腹筋の伸展，収縮作用及び時間を観
察し，略一定となった時にはじめて当日前記の如く
抽出した上清を作用させる。此の際同一上清を少く
とも 2回以上作用させjその収縮高の同一程度のも
のを採った。向急を要する場合は直ちに前日抽出上
請を作用させ，その一定となった時に当日拍出液の
定量にか与った。
基準液は 1: 2 X107 Ach， 1: 1 X 107 Ach，1: 
0.5 X 107 Achを上清定量の間に挟み，それぞれの
収縮高をグラフ上で直線で結び，拍出上清液の含有
遊離 Achによる収縮高を前記直線にあてて，相当
する Ach量をグラフ上より算出し，更に g当り含
有量を計算した。 
Magnus装置の恒温槽の温度は 18.00Cとし へ
ーベルの倍率は 10倍と LてAch及び上清は 2分間
作用させた時の収縮高を測定した。 
Ringer液の pHは6.0--6.4であった。

第 3嵩実験成績 

実験結果は表 10，11，12に示す。
 
A.麻酔薬の影響 
(a)、Etherの影響 
Ether吸入により角膜反応消失後の別出脳標本
で，大脳外套では 21.4%，脳幹では 22.1%'の増加を 
示すが，大脳外套と脳幹主の間に有意の差を認めな
い。 
(b) Urethaneの影響
投与後 l'_.3'でラットは麻酔に入っていたが，大
脳外套では 20:3%，脳幹では 3.9%の増加を示し， 
10'後には大脳外套では 36.8%，脳幹では 3.9%の減
少を示していた。脳幹は l' ~3'後， 10'後共に誤差
範囲内の動揺と思われるので麻酔による差は認めら 
れず。大脳外套では 1'...3'後及び 10'後とで共に増
量し， 10'後深麻酔に入っていたものでは更に増量し
ていた。大脳外套と脳幹とでは差が認められた。
喝間F 
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表 10. 中枢麻酔薬の脳遊離 Ach
含有量に及ぼす影響
対 0.26 0.23 0.29 0.23 

表 11. 中紹興奮薬の脳遊間 mAch

含有量に及ぼす影響
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表 12. N 2・Gas吸入窒息・両側総額動脈結紫の

脳遊離Ach含有量に及ぼす影響・
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(c) Dial Urethaneの影響 
直ちに麻間半に入る。 Y後には大脳外套では 25.5%.

脳幹で・は 23.1%と増加，しており.Urethaneより増

加著しく，両者聞の差は認められないが， 2'--3'後
5 
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には大脳外套 48.9%，脳幹では 36.9%と増加を示
し， Urethaneの場合より増加は強し、。大脳外査は
2'--3'後で脳幹より稲増加しているが;Urethane 
の場合より両者の差は著しくなく，脳幹もかなりの
Ach含有量を増してL、る。 
(d) Phenobarbitalの影響 
Phenol;>arbitalでは直ちには睡眠に入らず 5'後 
及び 10'後とに検したが， 5'後では街角膜反応は存
在するが非常に静かとなり，この時の犬脳外套では
19.4%，脳幹では 25.5%と増加を示し脳幹で梢々
増加してはし、るが殆ど差異は認められない。 10'後 
では角膜反応 C+)となり，口辺乾燥し，極度に疲
労したようになり，この時の大脳外套では 20.9%，
脳幹では 17.9%と増加を示すも大脳外套と脳幹と 
の問の差は殆どなく，51後に比し大脳外套では殆ど 
蛮化なく，脳幹では柏々獄少しているが如く見える。
。)Evipan-natriumの影響
直ちに麻酔に入るので Y後及び 3'前後の 2聞に
検したところ， l'後で大脳外套では，23.9%，脳幹で
は 3.4%と共に減少しており，外套の減少は明らか
に認められるが， 3'後で大脳外套では 14.3%，脳幹
では 15.0%と共に増加し外套と脳幹との間の差は
認められない。 
B.興奮薬の影響 
(a) Strychnineの影響 
1'~のものとに分ったが，9'---20'グ後及び";'_'6'30.1' 
6'30'"では注射後直ちに不安状より強直性痘欝の来
たもの及び連続的に Y間反射性患奇襲を来させた直
後の脳標本を含むが，大脳外套では 6.9%，脳幹で
は2.5%と共に減少を示し， 9'---20'のものでは連続 
生産撃を来さしめた直後の断頭別出:'1間反射性強直Y
脳標本で，大脳外套では 32.1%，脳幹では 3.5%と
共に減少し，大脳外套の減少が目立ってし、る。 1'---
6'30"，9'.-.20'までのものでは，大脳外套には脳幹よ
り減少が目立ち，殊に 9'....20'を経たものではその
減少度は強く，脳幹では時間による差異は認められ
ない。
(b) Picrotoxinの影響 
2'"，， 6'前後及び 10'--12'前後に測定したが， 2'~6' 
では Picrotoxinによる特有の痘撃がみられた時の
断頭劇出標本では，大脳外套では 7.7%，脳幹では
35.4%と各々増加し，脳幹の増加が強く， 10'，--12' 
前後(これには 2回の注射をしたものも含む〉では 
定型的痘欝の遅れて来たものであるが，大脳外套で
は 5.8%，脳幹では 9.1%と共に減少し脳幹では吏
に多く減少してしお。 2'--6'前後及び 10'....12'前後

の標本が増加と減少とし、ふ反対の成績を示したが， 
恋動の幅は脳幹の方が大脳外套の場合より広かつ
た。 
(c)Vitacampherの影響 
l'.-.2'後及び 10'前後の 2固に分ち測定したが， l' 
--2ノ後では Vitaolmpher注射で一過性の痘璽が，
来たが注射終了後は興套を示すのみとなり，大脳外
套では 11.1%の減少を，脳幹では 2.6%の増加を示 
し，外套では稿、々減少し脳幹では殆ど菱化なく，
10'前後では，外套では 21.1%の減少を示し， 1'~2' 
後に比ぺ大脳外套の滅少は著しいが，脳幹では殆ん
ど差を認めなかった。
(d) Ca百eineの影響
1'.-.2'後， 5'前後， 10'--:20'前後とに分つで測定し
たが， 1'，.;.2〆後では不安状態より硬直性痘撃を来た
し，大脳外套では 2.6%，脳幹では 5.0%の増加を示
し共に誤差範囲内に留まり， 5'前後では痘警警は来
なかったが，興奮は著しく，体部に触れれば反射的
に硬直を来たし，大脳外套では 15‘0%，脳幹では 
15.7%と略両者同一率の減少を示し， 10'---20'前後
では興奮はみられるが，その程度は弱く，大脳外套
では 8.8%の増加を，脳幹では 2.5%の減少を示し
外套は増加の傾向を示していた。 
(e) Cardiazolの影響 
l'後及び 4''-9'後測定した。 Cardiazol静注で直
ちに強直:'l生産奇襲が来るが， この時の脳標本は，大脳
外套では 2.4%，脳幹では 38.9%とそれぞれ増加し，
脳幹の増量は著しく，外套は対照と差はないものと
思われる。 4'--9'後では痘著書の明瞭でなかったもの
についてみると，大脳外套では 17.1%，脳幹では 
6.6%と共に滅少していて，大脳の滅ー少が脳幹より
強い。然し Y後， 4'--9'後の各々め大脳外套，脳幹
の増減の幅は脳幹が広い動揺を示してし、る。 
C.両側総頚動脈結染及び窒素ガス吸入の影
響
くa)両側総頚動脈結紫の影響 
l'--3'30"後のものは， 胸部をしきりに動かし， 
苦悶状を呈するもの及び 32/10"位の大呼吸を営む
が，大脳外套では1.2%の増加を，脳幹では 14.6%
の減少を示すが， '9'.-..U'後では全身状態も初期の興 
奮症状よりも困慢している有様がみられ，外套では
2.3%で安化なく"脳幹では 9.8%で、梢々増加してい
る。いずれの場合にも脳幹の愛動範囲は外套のそれ
より広し、。
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(b)窒素ガス吸入の影響 Phenobarb.ital，Etherは大脳外套，脳幹共に増 
1'~3' 後及び 9'~111 後とに分ち実験したが， 1'~ 量してし、る。 
3'後では，窒素ガス吸入 1回で窒息様の大呼吸及び (b)興奮薬
一時性の呼吸停止を来たし次いで痘撃を来たす 大脳外套遊離 Ach合有量は興奮薬投与後 1'--5'
が，この場合なお心臓捧動は良好であるが，これを
断頭して標本を作製したが，外套では 12.6%，脳幹
，.Cardiazolでは Picrotoxin，Strychnineは共に
誤差範囲内の斐動を示したが， Vitacampherでは
では 13.6%と各々獄少しており，大脳外套及び脳幹 僅かに減少し 5'~25' では Picrotoxin は誤差範囲
の差は認められなかった。 9'....1'後のものは 2固に 内の褒動を示すが， Vitacampher， Cardiazol， 
亘り窒素ガス吸入を行ったもので，第 1回のガス吸 Strychnineは減少しており，その順位は Stry-
入後 30"位で痘撃が起り，大呼吸を行うが心捧は良 chnine > V itacampher > Cardiazolであった。
好で，更V.:l'~1'30"後に再び窒素ガスを吸入させ Ca旺eine は投与後 1'~3' 迄及び 7'--25〆迄では共
ると 30グ{立で痘撃が起り，大呼吸を行い心揮は幾分 に対照との問に大差はないが， 3'--7'では軽度の減
不良の状態となる。こ Lで暫くこの状態をつづけさ 少を来してし、る。
せた場合の脳標本では，大脳外套では 32.8%，脳幹 脳幹では l'~5'迄では Cardiazol，Picrotoxin 
では 9.3%とそれぞれt戯少しており，大脳外套の減 に中等の遊離 Ach含有量の増加が見られたが，
少は強く，脳幹は 1'~3' 後のものと殆ど差はなかっ Strychnine，Vitacampher では対照と殆ど差が
た。 なく， 5'--25'では Picrotoxinが梢々減少していた 
D.小括 が， Vitacampher，Cardiazol，Strychnineは共
(a)麻酔薬 に誤差範囲内とはし、え減少の傾尚を思わせた。 
大脳外套遊離Ach含有量は Evipan-natriumが Caffeineは投与後 1'--3'及び 7'--25'迄では共に
浅麻酔に 23.9%の減少を示した後深麻酔に入れば 対照と差異を認めないが， 3'--7'では軽度に遊離 
14.3%の増加を示し， Ether，Urethane， Dial- Ach含有量は減少している。 
Urethane，Phenobarbitalなどは浅・深麻酔時に (c)両側総頚動脈結紫及び窒:素ガス吸入
は共に増加しているが麻酔の深度に比例して増量し 両側総頚動脈結紫では大脳外套遊離 Ach量には
ている。 1'--2' 及び 2'~グ迄のものでは菱化はないが，脳幹
では軽度に動揺する。Ure-'> Urethime・Dial深麻酔時増量の順位は， 
thane> Phenobarbial，Ether> Evipan-natrium 窒素ガス吸入蜜息後には大脳外套，脳幹共に遊離
であった。 Ach含有量は減少し，外套では窒息の程度の強い
脳幹遊離 Ach含有量は浅麻酔時 Evipan-nat・ もの程減少している。 
rium及び Urethaneでは対照と殆んど差なく， 第 4章'総括及び若葉 
DialrUrethane，Phenobarbitalでは増量してい '以上の結果を総括すると，麻酔によって大脳外
た。 套，脳幹共に遊離 Ach含有量は増加する。
深麻酔時には Urethaneが対照と差なく， .Ether， 興奮では，正常健康状態より興奮に入った直後に 
Dial-Urethane，Phenobarbital，Evipan-natrium .は外套の遊離 Ach量は不定で:あるが，脳幹では
などは共に増量しており，その増量のJI開立は， Dial・ Cardiazbl，Picrotoxinが Ach量を増量させてい 
Urethane > Ether > Phenob:，-rbital， Evipan・ るようであり，他は大差なく，興奮状態に入って時 
natrium > Urethaneであった。 間的経過を多少とも経た標本では脳幹殊に大脳外套
大脳外套，脳幹共に増加の傾向にあり， Urethane の遊離 Ach含有量は概して減少の傾向を示すもり
は大脳外套に増加著しいが脳幹で、は不安で、あった。 と思われる。 
Evipan-natriumは急速に麻酔に入るが， • l'後と 両側総頚動脈結紫でも大脳外套は菱化な<，脳幹 
3' 後とでは大脳外套，脳幹共に急速に含有量の~化 では 1'--2' では滅少し 2'~グでは増加している。
が起るo 窒素ガス吸入により窒息をさせたラットでは大脳 
Dial-Urethaneは Urethaneよりも遊離 Ach 外套，脳幹共に遊離 Ach量は減少し，窒息の程度
合有量を増加させることが強く，脳幹に於てもその の軽いものは重いものより減少度は少いように息わ
増加をみる。*れる。
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更に大脳外套遊離 Ach含有量+脳幹遊離 Ach 量することなく乗越えてしまうのではないかと考え

含有量の体重 100~200 gラットの平均値は対照とし る。

て使用した R町in訂r
碍ge

る。 Pentamethylentetrazol，Picrotoxinの存在下で

今回の私の成績は今迄報告された諸患の成績のう 増加し， Strychnine， MO:r
Campher， phineの存

ちでは，同じくラ y ト遊離 Ach含有量について実 在下では減少を認め， ChEに対する態度は同じく

験した Welsh(52)らの値 0.9.-.2.8γ jgより少し invitroで StrychnineMorphine，Scilliroside，
、 
Tobias{!'りらの値 0.5γjg-1.0γjgと略同値であっ.Pentamethy lentetrazol，Picrotoxinが減少させ
た。 ていると報告し，熊谷，江橋，武田(2)らは諸種麻酔
脳の部{立による Ach含有量は脳幹に最も多く次 薬並びに興奮薬の invitroで Cholineacetylase 
いで大脳，小脳の}I慣に少くなると云われているが， に及ぼす影響を検索じ，薬用濃度に於ては殆ど全く
私の成績では外套，脳幹共に殆ど同値である。之は 無影響であることを確認し， Brodkin，Elliotがりは
操作を迅速ならしめんとして解剖学的に細かく区分 in vitroで興奮薬，麻酔薬の脳組織懸濁液による
出来ず，外套に基底核が一部分含まれていたこと Ach合成に及ぼす影響を検したが，何等の影響もな
~ゃ，脳幹に延髄迄を含めていた為と思われるの更に かったと報告している。
小脳の抽出液で、は遊離 Ach含有量は測定にか与っ 私は ChE活性度につき， in vitroでは各々 
て来なかったので，前二者の数値と比較すると明ら Chloral hydrate，Urethane，Cardiazol，Ca百e・ 
かに少い値を示している。 ine，V itacampherが抑制作用をもち， Phenobar-
諸種薬物の撞響発明議序については種々の説があ bital，Evipan-natrium，Picrotoxin; Strychnine 
るが，化学伝導説の立場から一元的に説明しようと が殆ど影響のなかったことより考えて， Ach合成を
する試みのーっとして， Achを痘欝誘起物質とみる‘ in vitroで云々しでも invivoで如何なる差異を
考え方がある。この考え方の根拠を大脳皮質の運動 もつかは亦考察の必要ありと思われる。たど Ach
¥ 
領に局所的に適用して脳波に Grand.mal発作品時 合成に酸素と葡萄糖の必要なことは認められてい
或は電撃や痘欝薬によって惹起される時のそれによ る。 Welsh(51)，Cortel1(8)らが Anoxia及び低血糖
く似ている事実を挙げている(3)(14)( 15)( 16)(29)('12)。中・時に脳内遊離 Achが滅少すると報告していること
島(36)共の他の需家の報告よりみれば，主主著書発作は より，控室撃が脳血管痘箪より発する無酸素状態に起
脳内遊離 Achの蓄積状態が起って招来されるもの 因するかもしれないと思い，窒素ガスの吸入による
と考えられる。ー 叉 Fegler，Kowarzyk， Lelusz- 蜜恵、痘寧を起させたものにつき測定し，遊離 Ach 
Lochowic2.(12)はウサギで総 Achが破傷風毒素投 量の減少をみたのであるが，之のみより痘撃が無酸
与後増加し，.Strychnine投与後減少することかへ索状態より発するとは考えられなし、。
ら，破傷風毒素の如く徐々に神経め興奮l生を充進せ 一方麻間半薬については麻酔の初期には命遊離Ach
しめるものは結合型UAchの合成を促進せしめ， が動揺がみられるにも拘らず，深麻官抑こスれば何れ 
Strychnineの如く急激に神経を興奮せしめるもの も増加しており，興奮薬処置後，初期に遊離 Ach
は結合 Achから遊離 Achを促進せしめ，結合 量は不定であるが，時間的経過を多少とも経ると遊 
Achの合成がそれに伴つで増加しないために結局 離 Ach量は減少の傾向を示した事より考えて，何
総 Achの減少するのであろうとし、ってしる。 れかの機序で興奮，麻酔の発現が来れば，興奮では
かくして痘撃は遊離 Achの増加により発来し， 諸機能の充進より Achの合成，分解共に活溌とな
その停止は Richter，Crossland(41)の云う如く Ach り，麻酔では逆に衰えて来る。此の点は麻酔，興奮
が充分でなくなって来たときに停止し脳機能活動 時の乳酸発生量，含水茨素消費量，酸素消費量など
の充進時には急速に Ach-level‘が回復され，次の に及ぼす影響と相関関係を認、める。痘準時初期に
痘撃発現の準備が出来るのではないかと思われる。 Cardiazol，Picrotoxinの脳幹遊離 Ach量の増加
こ.¥，.~;こ ChE の活性度は既述したように， Chloral がみられ，外套，脳幹の爾余の薬物の影響が不定の 
hydrate及び Vagostigmine以外は麻酔，興奮に 結果は脳標本作製の時期に依ったのではなし、かと思
影響のなかったこと， ChEが過剰に存在すること われる。従って痘撃もない興奮状態に入った時期に
と相侯ち， Achの急激な一時的増量には ChEを増 は一様に減少の傾向がみられたのかと思われる。 
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痘撃時の Ach合成と遊離放出並びにその水解と れる。又遊離型と結合型との細胞内外に於ける移行
の関係は乱れ(Richter，Crossland)痘筆は結合型 (26)乃至拡散くのによる平衡関係の成立して，控撃が発 
Achと遊離型 Ach会との関係の愛動によるかもしれ 来しなし、のではないがと考える。
ない。この点中島(36)の実験は興味あるものと思う。 さて脳に於て Achの合成叉は遊離は最近の研究
麻酔時には Achの結合型，遊離型共に増加する によれば全て細胞内で，且つ細胞表面に近いところ
が，或る程度以上蓄積された時，興奮乃至その極と で行われると考えられているが，その際遊離した
して疫箪が発来するように考えられるのだが，こ~ Achは紘胞表面に存在している ChEにより水解さ
は脳 ChEの至適基質 Ach濃度が 3 X 10-3 Mol れる。かくして制胞表面の透過性にき主動を及ぼし，
で，生体内では正常時でも至適基質濃度より遥かに 同じく和胞膜過性に重要な Kaliumと結び， Kali-
低濃度で作用しているので，麻酌時遊離 Ach型が um-Actでlj!同内の興奮麻酔現象は説明されるので
或る程度以上増量しでも至適基盾濃度に一層近づ〈 はないかと忠われる。
ので，一定度の所でフk解されるのでほなし、か井忠わ
第5章結 論 
(1) 麻酔により大脳外套，脳幹共に遊離 Achは増加し，その増加率は各麻酔薬で麻酔深
度に比例する。 
(2) 興奮薬投与初期，痘撃のはじめて来た時期，遊離 Ach含有量は不定であるが，興奮
薬投与後時間を経たものでは遊離 Ach含有量は減少の傾向を示す。 
(3) 両側総頚動駄の結紫では大脳外套遊離 Ach量には変化なく，脳幹のそれは多少動揺
する。 
(4) 窒素ガス吸入により窒恵、時，大脳外套，脳幹共に遊離 Ach含有量は減少し，その減
少度は窒息の程度に比例するO
総に臨み終始御懇篤な御指導と御校関を賜わった恩師小林教授~z:J奇心より感謝の震を表します。
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